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ﻣﻘﺪﻣﻪ 
    ﻧﮑﺮوز ﺣﺎد ﺗﻮﺑﻮﻟﯽ ﮐﻠﯿ ــﻪ )=sisorcen ralubut etucA 
NTA( ﯾﮑـﯽ از ﺑﯿﻤﺎرﯾـﻬﺎی ﻣـﻬﻢ و ﺷـﺎﯾﻊ ﻃـﺐ ﺑ ـــﺎﻟﯿﻨﯽ و از 
ﻋﻮاﻣﻞ ﻣﻬﻢ اﯾﺠﺎد NTA و اﯾﺴﮑﻤﯽ ﻣﯽﺑﺎﺷﺪ)1( ﮐـﻪ ﺑﺮﻗـﺮاری 
ﻣﺠـﺪد ﺟﺮﯾـﺎن ﺧـﻮن)ری ﭘﺮﻓﯿـﻮژن( ﺳـﺒﺐ ﺗﺸـﺪﯾﺪ و ﺗـﺪاوم 
آﺳﯿـــﺐ ﺳﻠﻮﻟﯽ ﻣﯽﮔـﺮدد)2(. ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾــﻦ ﯾﺎﻓﺘـﻦ روﺷـﯽ ﮐﻪ ﺑﺎ  
 
 
 
 
 
 
ﻣﺪاﺧﻠﻪ در روﻧﺪ yrujni RI ﺳﺒﺐ ﺣﻔﺎﻇﺖ ﮐﻠﯿﻪ ﺷ ــﻮد، ﺑـﺎﻋﺚ 
ﺣﻔـﻆ ﻋﻀـﻮ و اﻓﺰاﯾـﺶ ﺷـﺎﻧﺲ ﺑﻘـﺎی ﺑﯿﻤـﺎر ﺧﻮاﻫــﺪ ﺷــﺪ. 
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻗﺒﻠﯽ ﻧﻘﺶ ﺣﻔــﺎﻇﺘﯽ ﮐﺎﻧﺎﻟـﻬﺎی ﭘﺘﺎﺳـﯿﻢ ﺣﺴـﺎس ﺑـﻪ 
PTA)PTAK()3( را در ﺟﺮﯾــﺎن yrujni RI در ﻣﯿﻮﮐــﺎرد 
ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﯾﯽ ﻧﺸﺎن دادهاﻧﺪ)4(. 
ﭼﮑﯿﺪه  
    آﺳﯿﺐ ﻧﺎﺷﯽ از اﯾﺴﮑﻤﯽ و ﺑﺮﻗﺮاری ﻣﺠﺪد ﺟﺮﯾﺎن ﺧﻮن )yrujni RI=yrujni noisufreper aimehcsI(
از ﺟﻤﻠﻪ ﻣﺒﺎﺣﺜﯽ اﺳﺖ ﮐﻪ ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ اﯾﺠﺎد آن ﺑﻄﻮر دﻗﯿ ـــﻖ ﻣﺸﺨـــﺺ ﻧﺸـﺪه اﺳـﺖ. ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت اﺧـﯿﺮ ﻧﺸـﺎن
دادهاﻧﺪ ﮐﻪ ﻓﻌﺎل ﺷﺪن ﮐﺎﻧﺎﻟﻬﺎی PTA K، آﺳﯿﺐ ﻣﺬﮐﻮر را در ﻣﯿﻮﮐ ــﺎرد ﻣـﻮش ﺻﺤﺮاﯾـﯽ ﺑـﻪ ﺧﻮﺑـﯽ ﻣـﻬﺎر
ﻣﯽﮐﻨﺪ. ﻫﺪف از اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﺮرﺳﯽ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﮐﺎﻧﺎﻟﻬﺎی PTAK در ﺟﺮﯾﺎن yrujni RI در ﮐﻠﯿﻪ ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﯾ ــﯽ
ﻧﻈﯿﺮ آﻧﭽﻪ در ﻣﯿﻮﮐﺎرد دﯾﺪه ﻣﯽﺷﻮد ﺑﻮده اﺳﺖ.در اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ اﺛﺮ آﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﮐﺎﻧ ــﺎل PTAK)دﯾﺎزوﮐﺴـﯿﺪ(،
آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﯿﺴﺖ ﮐﺎﻧﺎل PTAK)ﮔﻠﯽﺑﻦﮐﻼﻣﯿﺪ( و ﯾﮏ وازودﯾﻼﺗﻮر ﺑﺪون اﺛﺮ ﺑﺮ ﮐﺎﻧﺎﻟـﻬﺎی PTA K)ﻫﯿﺪراﻻزﯾـﻦ(
ﺑﻄﻮر ﺟﺪاﮔﺎﻧﻪ روی روﻧﺪ yrujni RI ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪ ﮐﻪ ﻃﯽ آن ﻣﻮﺷﻬﺎی ﺻﺤﺮاﯾ ــﯽ ﻣـﺎده ﺑـﺎ وزن 052-002
ﮔﺮم ﻣﻮرد آزﻣﺎﯾﺶ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ. ﺑﻪ اﯾﻦ ﺗﺮﺗﯿــﺐ ﮐـﻪ 2 ﺳـﺎﻋﺖ ﭘـﺲ از ﺗﺰرﯾـﻖ دوزﻫـﺎی ﻣﺨﺘﻠـﻒ داروﻫـﺎی
دﯾﺎزوﮐﺴﯿﺪ )51، 5و 1 ﻣﯿﻠﯽﮔﺮم ﺑﻪ ازای ﮐﯿﻠﻮﮔﺮم( و ﮔﻠﯽﺑﻦﮐﻼﻣﯿﺪ )01، 5و 1 ﻣﯿﻠﯽﮔﺮم ﺑﻪ ازای ﮐﯿﻠﻮﮔـﺮم( و
ﻫﯿﺪراﻻزﯾﻦ)5، 3و 1 ﻣﯿﻠﯽﮔﺮم ﺑﻪ ازای ﮐﯿﻠﻮﮔﺮم( ﺣﯿﻮان ﺑﯿﻬﻮش ﮐﺸــﺘﻪ و ﺑﻌـﺪ از اﻧﺠـﺎم ﻣﺮاﺣـﻞ اﯾﺴـﮑﻤﯽ و
ریﭘﺮﻓﯿﻮژن ﺑﺮرﺳﯽ ﻫﯿﺴﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژی روی ﮐﻠﯿﻪﻫﺎی ﻣﻮرد ﻧﻈﺮ ﺑـﺮای gnidarg ﺷـﺪت آﺳـﯿﺐ اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪ.
ﺑﺮرﺳﯿﻬﺎ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ دﯾﺎزوﮐﺴﯿﺪ ﺑﺎ دوز 5 ﻣﯿﻠـﯽﮔـﺮم ﺑـﻪ ازای ﮐﯿﻠـﻮﮔـﺮم ﺷـﺪت ﺿﺎﯾﻌـﺎت yrujni RI را
ﮐﺎﻫﺶ ﻣﯽدﻫﺪ در ﺣﺎﻟﯽ ﮐﻪ داروﻫﺎی ﮔﻠﯽﺑﻦﮐﻼﻣﯿﺪ و ﻫﯿﺪراﻻزﯾ ــﻦ ﺗﻐﯿـﯿﺮی در ﺷـﺪت آﺳـﯿﺐ اﯾﺠـﺎد ﻧﮑـﺮده
ﺑﻮدﻧﺪ. دﯾﺎزوﮐﺴﯿﺪ ﻧﯿﺰ ﯾﮏ ﻣﺘﺴﻊ ﮐﻨﻨﺪه ﻋﺮوق اﺳﺖ اﻣﺎ ﻫﯿﺪراﻻزﯾﻦ ﺑﺎ ﻫﻤﯿﻦ اﺛﺮ اﺗﺴــﺎع ﻋـﺮوق، ﺿﺎﯾﻌـﺎت را
ﻣﻬﺎر ﻧﮑﺮده ﺑﻮد، ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﻣﯽﺗﻮان ﮔﻔﺖ ﮐﻪ اﺗﺴﺎع ﻋﺮوق ﺗﻮﺟﯿﻪ ﮐﻨﻨﺪه اﺛﺮات دﯾﺎزوﮐﺴﯿﺪ ﻧﯿﺴﺖ.  
         
ﮐﻠﯿﺪواژهﻫﺎ: 1 – اﯾﺴﮑﻤﯽ ﮐﻠﯿﻪ 2 – ریﭘﺮﻓﯿﻮژن)RI(  3 – ﮐﺎﻧﺎل PTA K    4 –ﻫﯿﺪراﻻزﯾﻦ 
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I( دﺳﺘﯿﺎر رﺷﺘﻪ آﺳﯿﺐﺷﻨﺎﺳﯽ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷﺘﯽ ـ درﻣﺎﻧﯽ اﯾﺮان، ﺗﻬﺮان. 
II( اﺳﺘﺎدﯾﺎر ﮔﺮوه آﺳﯿﺐﺷﻨﺎﺳﯽ، ﺑﯿﻤﺎرﺳﺘﺎن ﻫﺎﺷﻤﯽﻧﮋاد، ﻣﯿﺪان وﻧﮏ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷﺘﯽ ـ درﻣﺎﻧﯽ اﯾﺮان، ﺗﻬﺮان. 
III( داﻧﺸﯿﺎر ﮔﺮوه ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژی، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷﺘﯽ ـ درﻣﺎﻧﯽ اﯾﺮان، ﺗﻬﺮان. 
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    در اﯾـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌــــﻪ اﯾـﻦ ﺗﺌــــﻮری ﮐـﻪ آﯾـﺎ ﻓﻌـــﺎل ﺷــﺪن 
ﮐﺎﻧﺎﻟﻬﺎی PTAK از ﻃﺮﯾﻖ دﯾﺎزوﮐﺴﯿﺪ از ﺷـﺪت yrujni RI 
ﺧﻮاﻫــــﺪ ﮐﺎﺳــــﺖ ﯾــــﺎ ﺧﯿــــــﺮ و ﻫﻤﭽﻨﯿـــﻦ ﻧﻘــــــﺶ 
وازودﯾﻼﺗـﻮری دﯾﺎزوﮐﺴﯿــــﺪ از ﻃﺮﯾــــﻖ ﺑﺮرﺳ ــــﯽ اﺛــﺮ 
داروی ﻫﯿﺪراﻻزﯾـﻦ ﺑـﺮ روﻧــــﺪ RI ﻣـﻮرد ﺳﻨﺠــﺶ ﻗ ـــﺮار 
ﮔﺮﻓﺖ.  
 
روش ﺑﺮرﺳﯽ 
    اﯾـﻦ ﺑﺮرﺳـﯽ روی ﻣﻮﺷـﻬﺎی ﺻﺤﺮاﯾـﯽ ﺳ ـــﻔﯿﺪ از ﻧــﮋاد 
yelwaD-eugarpS ﺑـــﺎ وزن 052-002 ﮔ ـــــﺮم ﮐــــﻪ در 
ﺣﯿﻮانﺧﺎﻧــــﻪ داﻧﺸـﮕﺎه ﻋﻠـــــﻮم ﭘﺰﺷﮑـــــﯽ اﯾـــــﺮان در 
ﺣـﺮارت 03-52 درﺟــــﻪ ﺳﺎﻧﺘﯿﮕــــﺮاد در اﺗﺎﻗــــﯽ ﺑــﺎ 21 
ﺳــﺎﻋﺖ ﺗــﺎرﯾﮑﯽ و 21 ﺳﺎﻋـــــﺖ روﺷــــﻨﺎﯾﯽ ﻧﮕـــﻬﺪاری 
ﻣﯽﺷﺪﻧــــﺪ و ﺑـﺎ ﻏ ـــﺬای ﺟﺎﻣـــــﺪ و ﭘﯿــﺶ ﺳــﺎﺧﺘﻪ و آب 
ﻟﻮﻟﻪﮐﺸــــﯽ ﺗـﻬﺮان ﺗﻐﺬﯾــــﻪ ﻣﯽﺷﺪﻧــــﺪ اﻧﺠ ـــﺎم ﺷـــــﺪه 
اﺳــﺖ.  
    ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﺑﻪ 11 ﮔﺮوه ﺷﺶ ﺗﺎﯾﯽ )ﺑﺎ ﺗﻌ ــﺪاد ﮐـﻞ 66 ﻣـﻮش 
ﺻﺤﺮاﯾـــﯽ( ﺗﻘﺴﯿــﻢ ﺷﺪﻧـــﺪ و ﺑﻪ ﺻــ ـــﻮرت زﯾﺮﺟﻠـﺪی و 
ﺑﻪ ﺷﮑﻠـــﯽ ﮐـــﻪ ﺗﻮﺿﯿـــﺢ داده ﻣﯽﺷـــﻮد دارو درﯾﺎﻓـــﺖ 
ﮐﺮدﻧﺪ.  
    ]ﻣﺪت اﯾﺴﮑﻤﯽ 03 دﻗﯿﻘﻪ + ﻣﺪت ریﭘﺮﻓﯿــﻮژن 021 دﻗﯿﻘـﻪ 
)021R+03SI([.  
    1- دﯾﺎزوﮐﺴــﯿﺪ 1 ﻣﯿﻠــﯽﮔــﺮم ﺑـــﻪ ازای ﮐﯿﻠـــﻮﮔـــﺮم، 
021R+03SI.  
    2- دﯾﺎزوﮐﺴــﯿﺪ 5 ﻣﯿﻠــﯽﮔــﺮم ﺑـــﻪ ازای ﮐﯿﻠـــﻮﮔـــﺮم، 
021R+03SI.  
    3- دﯾﺎزوﮐﺴــﯿﺪ 51 ﻣﯿﻠــﯽﮔــﺮم ﺑــﻪ ازای ﮐﯿﻠــﻮﮔ ــــﺮم، 
021R+03SI.  
    4- ﮔﻠﯽﺑﻦﮐﻼﻣﯿــﺪ 1 ﻣﯿﻠــﯽﮔــﺮم ﺑــﻪ ازای ﮐﯿﻠــﻮﮔ ــــﺮم، 
021R+03SI.  
    5- ﮔﻠﯽﺑﻦﮐﻼﻣﯿــﺪ 5 ﻣﯿﻠــﯽﮔــﺮم ﺑــﻪ ازای ﮐﯿﻠــﻮﮔ ــــﺮم، 
021R+03SI.  
    6- ﮔﻠﯽﺑﻦﮐﻼﻣﯿـﺪ 01 ﻣﯿﻠ ـــﯽﮔــﺮم ﺑــﻪ ازای ﮐﯿﻠــﻮﮔــﺮم، 
021R+03SI.  
    7- ﻫﯿﺪراﻻزﯾــﻦ 1 ﻣﯿﻠــﯽﮔــﺮم ﺑ ــــﻪ ازای ﮐﯿﻠـــﻮﮔـــﺮم، 
021R+03SI.  
    8- ﻫﯿﺪراﻻزﯾـــﻦ 3 ﻣﯿﻠ ـــﯽﮔــــﺮم ﺑــﻪ ازای ﮐﯿﻠــﻮﮔــﺮم، 
021R+03SI.  
    9- ﻫﯿﺪراﻻزﯾــــﻦ 9 ﻣﯿﻠـﯽﮔـﺮم ﺑ ـــﻪ ازای ﮐﯿﻠــﻮﮔـــــﺮم، 
021R+03SI.  
  01- ﮔـﺮوه ﮐﻨﺘــ ــــﺮل، ﺑـــﺪون ﺗﺰرﯾــﻖ دارو ﺑــﻪ ﻋــﻼوه 
021R+03SI.  
  11- ﺗﺰرﯾﻖ ﻧﺮﻣﺎل ﺳﺎﻟﯿﻦ زﯾﺮﺟﻠﺪی ﺑﻪ ﻋﻼوه 021R+03SI 
)ﮔﺮوه mahS(.  
    دو ﺳﺎﻋـﺖ ﭘــــﺲ از ﺗﺰرﯾـــﻖ داﺧـﻞ ﺻﻔـﺎﻗﯽ داروﻫـﺎی 
ﻓـﻮق، ﺑﯿﻬﻮﺷــــﯽ ﺑـﺎ 05 ﻣﯿﻠـﯽﮔــﺮم ﺑـﻪ ازای ﮐﯿﻠـﻮﮔـــــﺮم 
ﮐﺘﺎﻣﯿـــﻦ ﻫﯿﺪروﮐﻠﺮﯾـﺪ و 01 ﻣﯿﻠـﯽﮔـﺮم ﺑـﻪ ازای ﮐﯿﻠـﻮﮔــﺮم 
LCH enizalyX داده ﻣﯽﺷﺪ.  
    ﺑﻌﺪ از ﺗﺮاﺷ ــﯿﺪن ﻣﺤـﻞ ﻋﻤـﻞ و دادن ﯾـﮏ ﺑـﺮش ﮐـﻮﭼـﮏ 
ﺟﺮاﺣﯽ در ﻧﺎﺣﯿـﻪ ﻓﻼﻧﮏ و دﺳﺖﯾﺎﺑﯽ ﺑﻪ ﺷﺮﯾﺎن ﮐﻠﯿﻪ ﭼﭗ ﺑ ـﺎ 
ﯾﮏ ﮐﻼﻣﭗ ﻇﺮﯾــﻒ ﺷـﺮﯾﺎن ﺑﺴـﺘﻪ ﻣﯽﺷـﺪ ﺳـﭙﺲ ﺑـﺎ ﺑﺴـﺘﻦ 
ﻣﻮﻗﺖ ﻣﺤﻞ ﺑﺮش ﺟﺮاﺣﯽ، ﺣﯿﻮان ﮔﺮم ﻧﮕـﻪ داﺷﺘﻪ ﻣﯽﺷﺪ.  
    ﭘﺲ از 03 دﻗﯿﻘﻪ ﮐﻼﻣﭗ آزاد ﺷﺪه و ﺑﺎ ﮔ ــﺮم ﻧﮕﻪداﺷـﺘﻦ و 
ﺑﺴﺘﻦ دوﺑﺎره ﻣﺤﻞ ﺑﺮش ﺟﺮاﺣﯽ، ﮐﻠﯿﻪ ﺑﻪ ﻣــﺪت 021 دﻗﯿﻘــﻪ 
در ﻣﻌﺮض ریﭘﺮﻓﯿــﻮژن ﻗﺮار ﻣﯽﮔﺮﻓﺖ. در اﻧﺘـﻬﺎ ﺑـﺎ ﮐﺸـﺘﻦ 
ﺣﯿـﻮان ﮐﻠﯿـﻪ ﺧـﺎرج و در ﻓﺮﻣـﺎﻟﯿﻦ 01% ﻗــﺮارداده ﻣﯽﺷــﺪ.     
ﻣﺮاﺣــﻞ آﻣﺎدهﺳــﺎزی ﺑﺎﻓﺘــﻬﺎ و ﺗﻬﯿــﻪ ﻻم در آزﻣﺎﯾﺸـــﮕﺎه 
ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژی ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺖ ﺳﭙﺲ ﺷـﺪت آﺳـﯿﺐ ﺑـﺎﻓﺖ ﮐﻠﯿـﻪ از 
ﻃﺮﯾﻖ ﻫﯿﺴﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژی)5( ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺳﯿﺴ ــﺘﻢ درﺟـﻪﺑﻨﺪی 
زﯾﺮ ﺗﻌﯿﯿﻦ ﺷﺪ.  
    درﺟﻪ 1: ﻧﮑﺮوز ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﻨﻔﺮد و ﺑﺪون رﯾ ــﺰش 
ﻣﻨﺘﺸﺮ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ ﺑﻪ داﺧﻞ ﺗﻮﺑﻮل)ﺷﮑﻞ ﺷﻤﺎره 1(.  
    درﺟﻪ 2: ﻧﮑﺮوز ﺗﻤﺎم ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ درﻗﺴﻤﺘﻬﺎی اﺑﺘﺪاﯾﯽ ﻟﻮﻟﻪﻫﺎی 
ﭘﺮوﮔﺰﯾﻤﺎل و ﺳﺎﻟﻢ ﻣﺎﻧﺪن ﺗﻮﺑﻮﻟﻬﺎی ﻣﺠﺎور)ﺷﮑﻞ ﺷﻤﺎره 2(.  
    درﺟــﻪ 3: اﻣﺘــﺪاد ﻧﮑــﺮوز ﺗــﺎ        دﯾﺴــﺘﺎل ﻟﻮﻟــﻪﻫﺎی 
ﭘـﺮوﮔﺰﯾﻤـﺎل ﻫﻤـﺮاه ﺑـﺎ ﺑﺎﻧﺪﻫـﺎی ﻧﮑ ـــﺮوز در ﻗﺴــﻤﺘﻬﺎﯾﯽ از 
ﮐﻮرﺗﮑﺲ در ﻣﺠﺎورت ﻣﺪوﻻ)ﺷﮑﻞ ﺷﻤﺎره 3(. درﺟــﻪ 4: ﻧﮑـﺮوز 
در ﺗﻤﺎم ﻗﺴﻤﺘﻬــﺎی ﻟﻮﻟﻪﻫﺎی ﭘﺮوﮔﺰﯾﻤﺎل. 
1
3
ﻧﻘﺶ ﮐﺎﻧﺎﻟﻬﺎی ﭘﺘﺎﺳﯿﻢ ﺣﺴﺎس ﺑﻪ PTA                                                                                                            دﮐﺘﺮ ﻋﻠﯽ ﺣﺴﺎﻣﯽ و ﻫﻤﮑﺎران 
791ﺳﺎل دﻫﻢ/ ﺷﻤﺎره 43/ ﺗﺎﺑﺴﺘﺎن 2831                                                                                ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ اﯾﺮان                       
ﺗﺼﻮﯾﺮ ﺷﻤﺎره 1- yrujni RI درﺟﻪ 1 
ﺗﺼﻮﯾﺮ ﺷﻤﺎره 2- yrujni RI درﺟﻪ 2 
ﺗﺼﻮﯾﺮ ﺷﻤﺎره 3- yrujni RI درﺟﻪ 3 
 
ﻧﺘﺎﯾﺞ 
    ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﺮرﺳﯽ ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژی در ﺟﺪول ﺷـﻤﺎره 1 آورده ﺷـﺪه 
اﺳﺖ.  
    در ﺗﺤﻠﯿﻞ آﻣـﺎری، از روش naem s’yentihW-nnaM 
tset knar ﺑﺮای ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﻧﺘﺎﯾﺞ ﻫﺮ ﮐﺪام از ﮔﺮوﻫـﻬﺎ ﺑـﺎ ﮔـﺮوه 
ﮐﻨﺘﺮل اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ و ﻣﻘﺪار eulav-p ﮐﻤﺘﺮ از 50/0 ﻣﻌﻨـﯽدار 
در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ.  
    ﻻزم ﺑﻪ ذﮐﺮ اﺳﺖ ﮐﻪ ﺗﻌﺪادی از ﺣﯿﻮاﻧﺎت در ﺣﯿﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ 
از دﺳﺖ رﻓﺘﻨـﺪ. ﻫ ــﺮ ﺟـﺎ ﮐـﻪ دﯾـﺪه ﻣﯽﺷـﺪ ﺷـﺮاﯾﻂ ﻋﻤﻮﻣـﯽ 
ﺣﯿﻮان ﻧﺎﻣﻄﻠﻮب اﺳــﺖ، ﻣﻮرد از ﻣﻄﺎﻟﻌــﻪ ﺧﺎرج ﻣﯽﮔﺮدﯾﺪ و 
در ﺻﻮرت اﻣﮑﺎن ﺑﺎ ﺣﯿـــﻮان ﺟﺪﯾــﺪ ﺟﺎﯾﮕﺰﯾــﻦ ﻣﯽﺷﺪ ﮐــﻪ 
ﺑﺎ وﺟﻮد اﯾـﻦ ﺗﻌﺪاد ﻣﻮﺷـﻬﺎ در ﻫـﺮ ﮔـﺮوه از 4 ﺳـﺮ ﮐﻤﺘـــﺮ 
ﻧﺸﺪ.  
    ﻣﻘﺎدﯾـــﺮ eulav-p ﮔﺮوﻫﻬـــﺎی آزﻣـــﻮن در ﻣﻘﺎﯾﺴــ ـــﻪ 
ﺑـﺎ ﮐﻨﺘــــﺮل در ﺟــــــــﺪول ﺷﻤـــــﺎره 2 آورده ﺷـــــﺪه 
اﺳـــﺖ.  
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    ﺟﺪول ﻓﻮق ﻧﺸﺎن ﻣﯽ دﻫﺪ ﮐﻪ ﺗ ــﺎﺛﯿﺮ داروی ﮔﻠﯽﺑﻦﮐﻼﻣﯿـﺪ 
ﺑﺎ دوزﻫﺎی 01، 5و 1 ﻣﯿﻠﯽﮔﺮم ﺑﻪ ازای ﮐﯿﻠـﻮﮔـﺮم در ﮐـﺎﻫﺶ 
irujni RI ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل ﻣﻘﺪار P آﻧﻬﺎ ﺑ ــﻪ ﺗﺮﺗﯿـﺐ 1، 
713/0، 414/0 ﺑـﻮده اﺳـﺖ ﮐـﻪ ﻫﻤﮕـﯽ آﻧـﻬﺎ ﺑﯿ ـــﺶ از 50/0 
ﻫﺴﺘﻨﺪ و ﺗﻔﺎوت ﻣﻌﻨﯽداری را ﻧﺸﺎن ﻧﻤﯽدﻫﻨﺪ.  
    ﺗﺎﺛﯿﺮ داروی ﻫﯿﺪراﻻزﯾﻦ ﺑﺎ دوزﻫﺎی 9، 3و 1 ﻣﯿﻠﯽﮔﺮم ﺑ ــﻪ 
ازای ﮐﯿﻠﻮﮔﺮم در ﮐﺎﻫﺶ yrujni RI ﻧﺴﺒﺖ ﺑـﻪ ﮔـﺮوه ﮐﻨـﺘﺮل 
ﺑﻪ ﺗﺮﺗﯿﺐ ﻣﻘﺎدﯾﺮ eulav-p 671/0 و 122/0 و 1 داﺷﺘﻪ اﺳـﺖ 
ﮐﻪ ﻫﻤﮕﯽ آﻧﻬﺎ ﺑﯿﺶ از 50/0 ﻫﺴــﺘﻨﺪ و ﺗﻔـﺎوت ﻣﻌﻨـﯽداری را 
ﻧﺸﺎن ﻧﻤﯽدﻫﻨﺪ. ﺗﺄﺛﯿﺮ داروی دﯾﺎزوﮐﺴﯿـــﺪ ﺑﺎ دوزﻫــﺎی 51، 
5و 1 ﻣﯿﻠـﯽﮔـﺮم ﺑـﻪ ازای ﮐﯿﻠـﻮﮔـﺮم در ﮐﺎﻫــﺶ irujni RI 
ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل ﺑ ــﻪ ﺗﺮﺗﯿـﺐ ﻣﻘـﺎدﯾﺮ eulavP، 414/0 و 
500/0 و 122/0 داﺷﺖ ﮐﻪ در ﻣﻮرد دوز 5 ﻣﯿﻠﯽﮔﺮم ﺑﻪ ازای 
ﮐﯿﻠﻮﮔﺮم ﻣﻘﺪار P ﺑﻄﻮر واﺿﺢ ﮐﻤﺘﺮ از 50/0 ﺑ ــﻪ دﺳـﺖ آﻣـﺪ 
ﺑﺪﯾﻦ ﻣﻌﻨﯽ ﮐﻪ ﺑﻄﻮر ﻣﻌﻨﯽداری ﺳــﺒﺐ ﺑـﻬﺒﻮد ﺿﺎﯾﻌـﺎت RI 
yrujni ﻣﯽﺷﻮد.  
    ﻧﺘﺎﯾﺞ ﮔﺮوه mahS ﮐﺎﻣﻼً ﺷﺒﯿﻪ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل ﺑـﻮد و ﻣﻘـﺪار 
1=eulav-p ﺑﻪ دﺳﺖ آﻣــﺪ ﮐـﻪ ﺗﻔـﺎوت ﻣﻌﻨـﯽداری را ﻧﺸـﺎن 
ﻧﻤﯽدﻫﺪ.  
 
ﺑﺤﺚ 
    در ﺑﺤﺚ yrujni RI روﻧﺪ آﺳﯿﺐ ﺑﻪ دو ﻣﺮﺣﻠﻪ اﯾﺴـﮑﻤﯽ و 
ریﭘﺮﻓﯿﻮژن ﺗﻔﮑﯿﮏ ﻣﯽﮔﺮدد.  
    ﺷﻮاﻫﺪ ﺣ ــﺎﮐﯽ از آن ﻫﺴـﺘﻨﺪ ﮐـﻪ در ﻓـﺎز اﯾﺴـﮑﻤﯽ ﺗﻌـﺪاد 
ﺑﺴـﯿﺎر زﯾـﺎدی از ﺳـﻠﻮﻟﻬﺎ دﭼـﺎر ﺗﻐﯿ ـــﯿﺮات ﺑﯿﻮﺷــﯿﻤﯿﺎﯾﯽ و 
ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ ﻣﯽﮔﺮدﻧﺪ در ﺣﺎﻟﯽ ﮐﻪ ﻫﻨﻮز ﺳﻠﻮﻟﻬﺎ زﻧﺪه ﻫﺴـﺘﻨﺪ 
و ﺗﻨﻬﺎ ﺟﻤﻌﯿ ــﺖ ﮐﻤـﯽ از ﺳـﻠﻮﻟﻬﺎ در اﯾـﻦ زﻣـﺎن ﺑـﻪ ﺻـﻮرت 
ﻏﯿﺮﻗﺎﺑﻞ ﺑﺮﮔﺸﺖ آﺳﯿﺐ ﻣﯽﺑﯿﻨﻨﺪ.  
    در ﻓـﺎز ریﭘﺮﻓﯿـﻮژن ﮔﺮوﻫـﯽ از ﺳـﻠﻮﻟﻬﺎی آﺳـﯿﺐ دﯾ ــﺪه 
ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ ﺧﻮد را ﺑﺎز ﻣﯽﯾﺎﺑﻨﺪ در ﺻﻮرﺗﯽ ﮐﻪ ﺗﻌــﺪاد زﯾـﺎدی از 
آﻧﻬﺎ ﺑﻪ ﻃﺮف ﻧﮑﺮوز ﭘﯿﺶ ﻣﯽروﻧﺪ)6(.  
    ﺣﻮادث ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﯿــﮏ و ﺳﺎﺧﺘﻤﺎﻧﯽ ﮐ ــﻪ در ﺟﺮﯾـﺎن اﯾﺴـﮑﻤﯽ 
در ﺳﻠﻮل ﭘﯿﺪا ﻣﯽﺷــﻮﻧﺪ ﻋﺒـﺎرﺗﻨﺪ از: از دﺳـﺖ رﻓﺘـﻦ ذﺧـﺎﯾﺮ 
PTA ﮐﻪ ﻋﻠـﺖ آن آﺳـﯿﺐ ﻣﯿﺘﻮﮐﻨـﺪری در ﺟﺮﯾـﺎن آﻧﻮﮐﺴـﯽ 
اﺳﺖ ﺑﺎ از ﺑﯿﻦ رﻓﺘــﻦ اﯾﻦ ﻣﻨﺒﻊ اﻧﺮژی ﭘﻤﭗ ﯾﻮﻧــــﯽ واﺑﺴـﺘﻪ 
ﺑﻪ PTA در ﺳﻠﻮل از ﮐﺎر ﺧﻮاﻫﺪ اﻓﺘﺎد و ﺑﻪ دﻧﺒ ــﺎل آن ﺗـﻮرم 
ﺳﻠﻮﻟﯽ و ﻧﯿﺰ ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ ﻧﺎﻣﻨﻈـﻢ آﻧﺰﯾﻤﻬﺎی ﻓﺴﻔﻮﻟﯿﭙﺎز و ﭘﺮوﺗﺌﺎز 
اﺗﻔﺎق ﻣﯽاﻓﺘﺪ ﮐﻪ ﺧﻮد ﺳــﺒﺐ آﺳﯿــــﺐ ﺳﯿﺘﻮاﺳـﮑﻠﺘﺎل ﺳـﻠﻮل 
ﻣﯽﺷﻮد)2(.  
ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 1- ﻧﺘﺎﯾﺞ درﺟﻪﺑﻨﺪی ﺷﺪت آﺳﯿﺐ ﺑﺎﻓﺘﯽ در ﻫﺮ ﯾﮏ از ﮔﺮوﻫﻬﺎی آزﻣﻮن 
  NG NG NG zD zD zD DH DH DH 
gk/gm1 gk/gm5 gk/gm01 gk/gm1 gk/gm5 gk/gm51 gk/gm1 gk/gm3 gk/gm9 ortnoC 
 
mahS 
3 2 2 3 3 1 3 3 3 3 3 
3 3 3 3 2 1 3 3 3 2 3 
3 3 3 3 3 1 3 3 2 3 3 
3 3 3 3 3 2 3 3 2 3 3 
 3   2 1 2 3 3 2  
 3   3 1 3  3   
ﻫﯿﺪراﻻزﯾﻦ=DH ,دﯾﺎزوﮐﺴﯿﺪ=zD ,ﮔﻠﯽﺑﻦﮐﻼﻣﯿﺪ=NG 
ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 2- ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﻣﻘﺎدﯾﺮ eulav-p ﺣﺎﺻﻞ از ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ اﺛﺮ ﻫﺮ ﯾﮏ از داروﻫﺎ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل 
NG NG NG zD zD zD DH DH DH  
gk/gm1 gk/gm5 gk/gm01 gk/gm1 gk/gm5 gk/gm51 gk/gm1 gk/gm3 gk/gm9  
414/0 713/0 671/0 122/0 500/0 414/0 1 122/0 671/0 eulavP 
ﻫﯿﺪراﻻزﯾﻦ=DH ,دﯾﺎزوﮐﺴﯿﺪ=zD ,ﮔﻠﯽﺑﻦﮐﻼﻣﯿﺪ=NG
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    ﺑﺎ ﮔﻠﯿﮑﻮﻟﯿﺰ در ﺷﺮاﯾﻂ ﺑﯽﻫﻮازی ﺗﺠﻤـﻊ ﻻﮐﺘـﺎت در داﺧـﻞ 
ﺳـﻠﻮل و اﺳﯿـــﺪوز رخ ﻣﯽدﻫــــﺪ، اﮔـﺮ ﭼـﻪ اﺳﯿـ ــــﺪوز در 
ﺟﺮﯾﺎن اﯾﺴﮑﻤﯽ اﯾﺠﺎد ﺷﺪه اﻣـﺎ ﺑـﺮای ﺳـﻠﻮل ﻧﻘـﺶ ﺣﻔـﺎﻇﺘﯽ 
دارد)2(.  
    ﺑﺎ از ﮐﺎر اﻓﺘﺎدن ﭘﻤﭗ ﮐﻠﺴﯿﻢ در رﺗﯿﮑﻮﻟﻮم اﻧﺪوﭘﻼﺳﻤﯿﮏ و 
ﻏﺸﺎی ﺳﻠﻮل، ﮐﻠﺴﯿﻢ در ﻣﯿﺘﻮﮐﻨﺪری اﻧﺒﺎﺷﺘﻪ ﻣﯽﺷﻮد ﮐـﻪ ﺑـﻪ 
دﻧﺒﺎل آن ﻓﻌـﺎل ﺷـﺪن آﻧﺰﯾـﻢ ﻓﺴـﻔﻮﻟﯿﭙﺎز در ﻣﯿﺘﻮﮐﻨـﺪری رخ 
ﻣﯽدﻫﺪ و ﻣﻨﺠــﺮ ﺑـﻪ رﻫـﺎ ﺷـﺪن اﺳـﯿﺪﻫﺎی ﭼـﺮب ﺗﻮﮐﺴـﯿﮏ 
ﻣﯽﮔﺮدد.  
    در ﻧﻬﺎﯾﺖ ﺳﻠﻮل ﺑﺎ ﮐـﺎﻫﺶ ﮔﻠﻮﺗـﺎﺗﯿﻮن روﺑـﺮو ﺷـﺪه و در 
واﻗﻊ از ﻣﯿﺰان دﻓﺎع آﻧﺘﯽ اﮐﺴﯿﺪان ﺳﻠﻮل ﮐﺎﺳﺘﻪ ﻣﯽﺷﻮد.  
    ﺑﺎﯾﺪ ﺑﻪ اﯾﻦ ﻧﮑﺘﻪ ﺗﻮﺟﻪ داﺷ ــﺖ ﮐـﻪ درﻫﻨﮕـﺎم ریﭘﺮﻓﯿـﻮژن 
ﺟﺮﯾﺎن ﮐﺎﻣﻞ و ﻣﻮﺛﺮ ﺧﻮن در ﻋﺮوق اﯾﺠﺎد ﻧﺨﻮاﻫﺪ ﺷﺪ ﭼـﻮن 
ﺑﺎ ﺗﻮرم ﺳﻠﻮﻟﻬﺎی اﻧﺪوﺗﻠﯿـﺎل در ﺣﯿـﻦ اﯾﺴـﮑﻤﯽ و اﺧﺘـﻼل در 
رﻫﺎ ﺷﺪن ﻧﯿﺘﺮﯾﮏ اﮐﺴ ــﯿﺪ)ON()7(، از ﺳـﻠﻮﻟﻬﺎی اﻧﺪوﺗﻠﯿـﺎل و 
ﻧﯿﺰ ﻣﺴﺪود ﺷﺪن ﻓﻀﺎی رﮔ ــﻬﺎ ﺗﻮﺳـﻂ ﺗﺠﻤﻌـﻬﺎی ﭘﻼﮐﺘـﯽ و 
ﻧﻮﺗﺮوﻓﯿﻠـــﯽ، ﻓـﯿﺰﯾﻮﻟﻮژی ﻃﺒﯿﻌــــﯽ ﻋــﺮوق ﺑــﻬﻢ ﺧﻮاﻫــﺪ 
ﺧﻮرد)6(.  
    اﺧﺘـﻼل ﺳـﻠﻮﻟﻬﺎی اﻧﺪوﺗﻠﯿـﺎل ﺧ ـــﻮد ﺳــﺒﺐ رﻫــﺎ ﺷــﺪن 
رادﯾﮑﺎﻟﻬﺎی آزاد اﮐﺴﯿﮋن در زﻣﺎن ریﭘﺮﻓﯿﻮژن ﻣﯽﮔﺮدد)8( و 
در ﻧﻬﺎﯾﺖ ﻓﻌﺎل ﺷﺪن ﮔﺮاﻧﻮﻟﻮﺳﯿﺘﻬﺎ ﺳﺒﺐ رﻫﺎ ﺷـﺪن اﻻﺳـﺘﺎز 
و ﺳﺎﯾﺮ ﭘﺮوﺗﺌﺎزﻫﺎ از ﮔﺮاﻧﻮﻟﻬﺎی آزوروﻓﯿﻠﯿﮏ ﻫﻤﺮاه ﺑﺎ اﯾﺠـﺎد 
رادﯾﮑﺎﻟﻬﺎی آزاد اﮐﺴﯿﮋن ﺧﻮاﻫﺪ ﺷﺪ.  
    ﺗﻮﻟﯿﺪ اﯾﻦ رادﯾﮑﺎﻟﻬﺎ ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﭘﺮاﮐﺴﯿﺪاﺳﯿﻮن ﻏﺸﺎی ﻟﯿﭙﯿﺪی 
ﺳــﻠﻮﻟﻬﺎ ﻣﯽﺷــﻮد. ﺑــﻪ دﻧﺒـــﺎل ﺳـــﺮﮐﻮب ﻣﮑﺎﻧﯿﺴـــﻤﻬﺎی 
آﻧﺘﯽاﮐﺴﯿﺪان داﺧﻞ ﺳﻠﻮل ﻧﻈﯿﺮ ﮔﻠﻮﺗﺎﺗﯿﻮن در ﺣﯿـﻦ اﯾﺴـﮑﻤﯽ 
آﺳﯿﺐ اﮐﺴ ــﯿﺪاﺗﯿﻮ ﺳـﻠﻮل در ﻫﻨﮕـﺎم ریﭘﺮﻓﯿـﻮژن ﺑـﻪ ﺷـﺪت 
ﭘﯿﺸﺮﻓﺖ ﻣﯽﮐﻨﺪ.  
    در ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﺧﯿﺮ در زﻣﯿﻨﻪ yrujni RI ﺑﻪ ﻧﻘﺶ ﮐﺎﻧﺎﻟــﻬﺎی 
PTA K ﺗﻮﺟﻪ وﯾﮋهای ﺷﺪه اﺳﺖ.  
    ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻣﺜﺎل dilraG.D htieK و ﻫﻤﮑ ــﺎراﻧﺶ)9( ﻧﺸـﺎن 
دادهاﻧﺪ ﮐﻪ ﻓﻌﺎل ﺷﺪن ﮐﺎﻧﺎﻟـﻬﺎی PTA K ﻧﻘـﺶ ﺣﻔـﺎﻇﺘﯽ در 
ﺟﺮﯾـﺎن yrujni RI در ﻣﯿﻮﮐـﺎرد ﻣـﻮش ﺻﺤﺮاﯾ ـــﯽ دارﻧــﺪ 
ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ ﮐﺎﻧﺎﻟﻬﺎی PTA K در ﻣﯿﺘﻮﮐﻨﺪری ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮐﺎﻧﺎﻟﻬﺎی 
PTA K ﺳﺎرﮐﻮﻟﻤﯽ ﻧﻘﺶ ﺑﺴﯿﺎر ﻣﻬﻤﺘﺮی دارﻧﺪ. ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻓﻮق ﺑﺎ 
ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ اﺛﺮ دﯾﺎزوﮐﺴﯿـــﺪ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻓﻌﺎل ﮐﻨﻨﺪه ﮐﺎﻧﺎﻟ ــﻬﺎی K 
PTA در ﻣﯿﺘﻮﮐﻨﺪری)01( ﺑﺎ milakamorC ﮐـﻪ ﻓﻌـﺎل ﮐﻨﻨـﺪه 
ﻫﺮ دو ﮐﺎﻧﺎﻟﻬﺎی PTA K در ﻣﯿﺘﻮﮐﻨﺪری و ﺳﺎرﮐﻮﻟﻮم ﻫﺴﺖ 
ﺑﻪ دﺳﺖ آﻣﺪ.  
    yhpruM htebazilE و ﻫﻤﮑﺎراﻧﺶ)11( ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ اﻫﻤﯿﺖ 
ﻣﮑﺎﻧﯿﺴـﻤﻬﺎی اﮐﺴـﯿﺪاﺗﯿﻮ),seicepS negyxO evitcaeR 
SOR( ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﺳـﯿﮕﻨﺎﻟﻬﺎی داﺧـﻞ ﺳـﻠﻮل ﻧﻘـﺶ آﻧـﻬﺎ را در 
ﻣﮑﺎﻧﯿﺴـﻢ اﺛـﺮ ﺣﻔ ـــﺎﻇﺘﯽ دﯾﺎزوﮐﺴــﯿﺪ در ﻣﯿﻮﮐــﺎرد ﻣــﻮش 
ﺻﺤﺮاﯾــﯽ ﺑﺮرﺳــــﯽ ﮐﺮدهاﻧـﺪ و ﻧﺸـﺎن دادهاﻧــــﺪ ﮐـﻪ ﺑ ــﺎ 
ﺗﺠﻮﯾﺰ دﯾﺎزوﮐﺴﯿـــﺪ ﺳﻄـــ ـــﺢ SOR در ﻣﯿﻮﺳﯿﺘﻬــــﺎ ﺑـﺎﻻ 
ﻣﯽرود، در ﺣﺎﻟـــﯽ ﮐﻪ ﺑﺎ اﻓــﺰودن ﯾـﮏ آﻧﺘﯽاﮐﺴـﯿﺪان ﻧﻈـﯿﺮ 
)CAN=enietsyc lyteca-N( ﻧـﻪ ﺗﻨـﻬﺎ ﻣﻘـﺪار SOR ﺑـﺎﻓﺘﯽ 
ﺑﺎﻻ ﻧﻤﯽرود ﺑﻠﮑﻪ اﺛﺮ ﺣﻔﺎﻇﺘــﯽ دﯾﺎزوﮐﺴﯿﺪ ﻧﯿﺰ از ﺑﯿﻦ ﺧﻮاﻫﺪ 
رﻓﺖ.  
    ﻧﺘﯿﺠـﻪ آﻧﮑـﻪ اﺛـﺮ ﺣﻔـﺎﻇﺘﯽ دﯾﺎزوﮐﺴـﯿﺪ ﺑـﺎ واﺳــﻄﻪ ﯾــﮏ 
ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ اﮐﺴﯿﺪاﺗﯿﻮ اﻋﻤﺎل ﻣﯽﺷﻮد.  
    در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪای دﯾﮕـﺮ .T niaP و ﻫﻤﮑــﺎراﻧﺶ)21( ﻧﺘــﺎﯾﺞ 
ﻣﺸﺎﺑﻬﯽ را ﺑﻪ دﺳﺖ آوردهاﻧﺪ.  
    )CP(gninoitidnocerP)31( ﻋﺒـﺎرت اﺳـﺖ از دورهﻫ ــﺎی 
اﯾﺴﮑﻤـــﯽ ﮐﻮﺗﺎه ﻣــﺪت ﮐﻪ ﻧﻘﺶ ﺣﻔ ــﺎﻇﺘﯽ در ﻣﻘـﺎﺑﻞ آﺳـﯿﺐ 
yrujni RI در ﻣﯿﻮﮐﺎرد اﯾﻔﺎ ﻣﯽﮐﻨﺪ.  
    ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ ﻋﻤﻞ CP ﺑﻪ ﺧﻮﺑ ــﯽ ﻣﺸـﺨﺺ ﻧﺸـﺪه اﺳــﺖ اﻣـﺎ 
ﻓﻌﺎل ﺷﺪن ﭘﺮوﺗﺌﯿــﻦ ﮐﯿﻨﺎز، )CKP( و ﻓﻌﺎل ﺷ ــﺪن ﮐﺎﻧﺎﻟـﻬﺎی 
PTA K در اﯾﻦ ﭘﺮوﺳﻪ ﺷﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷﺪه ﻫﺴﺘﻨﺪ. 
    rekcamuhcS .T luaP و ﻫﻤﮑﺎران)31( ﻧﺸﺎن دادهاﻧﺪ ﮐـﻪ 
CP از ﻃﺮﯾﻖ اﯾﺠﺎد ﯾﮏ ﻣﺤﯿ ــﻂ اﮐﺴـﯿﺪان ﺿﻌﯿـﻒ در ﻫﻨﮕـﺎم 
ریﭘﺮﻓﯿـﻮژن ﺑﺸـﺪت از ﻣـﯿﺰان SOR و در ﻧﺘﯿﺠـــﻪ آﺳــﯿﺐ 
ﺳﻠﻮﻟﯽ ﺧﻮاﻫﺪ ﮐﺎﺳ ــﺖ. ﻓﻌـﺎل ﮐﻨﻨﺪهﻫـﺎی ﮐﺎﻧﺎﻟـﻬﺎی PTA K 
اﺛﺮی ﺷﺒﯿﻪ ﺑﻪ CP دارﻧﺪ در ﺣﺎﻟﯽ ﮐﻪ ﻣﻬﺎرﮔﺮان PTA K اﺛـﺮ 
ﺣﻔﺎﻇﺘﯽ CP را از ﺑﯿﻦ ﻣﯽﺑﺮﻧﺪ.  
    uiL ggnoY)3( و V nehoC)41( در ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﺎت ﺟـﺪاﮔﺎﻧـﻪ 
ﻣﻄـﺮح ﮐﺮدهاﻧــﺪ ﮐــﻪ CP ﻣﻨﺠــﺮ ﺑــﻪ ﻓﻌــﺎﻟﯿﺖ 2 دﺳــﺘﻪ از 
واﺳــﻄﻪﻫﺎی ﺑﯿﻮﺷــﯿﻤﯿﺎﯾﯽ ﻣــﯽﮔﺮددﮐـــﻪ ﺷـــﺎﻣﻞ آﻏـــﺎز 
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ﮐﻨﻨﺪهﻫﺎ)sreggrit( و ﻣﺪﯾﺎﺗﻮرﻫﺎ ﻫﺴﺘﻨﺪ. در واﻗـﻊ reggirtﻫـﺎ 
ﻗﺒﻞ از دوره RI وارد ﻋﻤﻞ ﻣﯽﺷـﻮﻧﺪ و ﺗﻮﺳـﻂ ﻓﻌـﺎل ﮐـﺮدن 
ﻣﺪﯾﺎﺗﻮرﻫـﺎ در ﺟﺮﯾـﺎن اﯾﺴـﮑﻤﯽ از ﺷـﺪت آﺳـــﯿﺐ ﺧﻮاﻫﻨــﺪ 
ﮐﺎﺳﺖ.  
    reggirTﻫـﺎی ﺷـﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷـﺪه ﻋﺒــﺎرﺗﻨﺪ از: ﻓﻌــﺎل ﺷــﺪن 
رﺳــﭙﺘﻮرﻫﺎی آدﻧﻮزﯾــﻦ، رﺳــﭙﺘﻮرﻫﺎی 1α آدرﻧــﺮژﯾ ــــﮏ، 
رﺳـﭙﺘﻮرﻫﺎی dioipO، ﺑـﺎﻻ رﻓﺘـﻦ ﮐﻠﺴـﯿﻢ داﺧـﻞ ﺳـــﻠﻮل و 
SOR.  
    ﮐﺎﻧﺎﻟـﻬﺎی PTA K ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﻣﺪﯾـﺎﺗﻮر ﻋﻤـﻞ ﻣﯽﮐﻨﻨ ــﺪ و 
ارﺗﺒﺎط ﺑﯿﻦ reggirT و ﻣﺪﯾﺎﺗـﻮر از ﻃﺮﯾﻖ CKP و ﺗـﯿﺮوزﯾﻦ 
ﮐﯿﻨﺎز ﺻﻮرت ﻣﯽﮔﯿﺮد ﮐﻪ اﺣﺘﻤﺎﻻً ﺑﺎ ﻓﺴﻔﺮﯾﻠﻪ ﮐﺮدن ﮐﺎﻧﺎﻟـﻬﺎی 
PTA K ﻣﯿﺘﻮﮐﻨﺪری ﺳﺒـﺐ ﺑﺎز ﺷﺪن زودرس ﮐﺎﻧﺎل و اﻋﻤﺎل 
ﻧﻘﺶ ﺣﻔﺎﻇﺘﯽ در ﺟﺮﯾﺎن اﯾﺴﮑﻤﯽ ﺧﻮاﻫﺪ ﺷﺪ.  
    ﻧﮑﺘﻪ ﺟﺎﻟﺐ آن اﺳﺖ ﮐﻪ آﺛﺎر ﺣﻔ ــﺎﻇﺘﯽ ﮐﺎﻧﺎﻟـﻬﺎی PTA K 
ﺣﺘـﯽ در آﺳـﯿﺒﻬﺎی ﺳﻠﻮﻟــــﯽ دﯾﮕـﺮ ﻧﻈ ـــﯿﺮ روﻧــﺪ اﻟﺘــﻬﺎب 
ﭘﻮﺳـﺖ)51( و ﮔﺎﺳـﺘﺮﯾﺖ ﻧﺎﺷـﯽ از اﯾﻨﺪوﻣﺘﺎﺳـﯿﻦ در ﻣ ـــﻮش 
ﺻﺤﺮاﯾﯽ)61( ﺗﻮﺳﻂ ﻣﺤﻘﻘﺎن اﯾﻦ ﻣﻘﺎﻟﻪ ﻗﺒﻼً دﯾﺪه ﺷ ــﺪه اﺳـﺖ 
ﮐﻪ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﯿﺸﺘﺮ ﺑﻪ آن در ﻣﻘ ــﺎﻻت ﺑﻌـﺪی ﺿـﺮوری ﺑـﻪ ﻧﻈـﺮ 
ﻣﯽرﺳﺪ.  
    از ﺳﺎﯾﺮ ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻤﻬﺎی آﺳﯿﺐ در روﻧﺪ yrujni RI ﺳﯿﺴـﺘﻢ 
رﻧﯿﻦ ـ آﻧﮋﯾﻮﺗﻨﺴﯿﻦ اﺳﺖ ﮐﻪ ﻣﻬﺎر آن ﺗﻮﺳﻂ ﮐ ــﺎﭘﺘـﻮﭘﺮﯾـﻞ از 
ﺷﺪت آﺳﯿﺐ ﺧﻮاﻫﺪ ﮐﺎﺳﺖ)91-71(.  
    ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻧﺘﯿﺠﻪ ﻧﻬﺎﯾﯽ از ﺑﺤﺚ ﻓﻮق و ﺗﻮﺟﻪ ﺑ ــﻪ ﯾﺎﻓﺘـﻪﻫﺎی 
اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻣﯽﺗﻮان ﮔﻔﺖ ﮐﻪ ﻓﻌﺎل ﮐ ــﺮدن ﮐﺎﻧﺎﻟـﻬﺎی PTA K 
ﺗﻮﺳﻂ دﯾﺎزوﮐﺴﯿﺪ از ﺷ ــﺪت yrujni RI ﺧﻮاﻫـﺪ ﮐﺎﺳـﺖ در 
ﺣﺎﻟﯽ ﮐﻪ ﻣﻬﺎر ﮐﺮدن اﯾﻦ ﮐﺎﻧﺎﻟﻬﺎ ﺗﻮﺳﻂ ﮔﻠﯽﺑﻦﮐﻼﻣﯿﺪ ﺗﻐﯿﯿﺮی 
در اﯾﻦ روﻧﺪ اﯾﺠﺎد ﻧﻤﯽﮐﻨﺪ.  
    ﻋﺪم ﺑﻬﺒﻮد ﺿﺎﯾﻌـﺎت ﺗﻮﺳـﻂ ﻫﯿﺪراﻻزﯾـﻦ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﯾـﮏ 
وازودﯾﻼﺗﻮر ﻧﺸﺎندﻫﻨﺪه آن اﺳﺖ ﮐﻪ اﺗﺴﺎع ﻋﺮوق ﻧﻤﯽﺗﻮاﻧـﺪ 
از اﯾﺠﺎد ﺿﺎﯾﻌﺎت ﺟﻠﻮﮔﯿﺮی ﮐﻨﺪ ﺑﻪ ﻋﺒﺎرت دﯾﮕﺮ اﺛﺮ ﺣﻔ ــﺎﻇﺘﯽ 
دﯾﺎزوﮐﺴﯿﺪ ﺑﺮ اﯾﻦ روﻧﺪ، ﻣﺴﺘﻘﻞ از ﻧﻘـﺶ وازودﯾﻼﺗـﻮری آن 
ﻣﯽﺑﺎﺷﺪ.  
    در ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﻌﺪی ﺳﻌﯽ ﺧﻮاﻫﯿﻢ ﮐﺮد ﺗﺎ ارﺗﺒـﺎط ﮐﺎﻧﺎﻟـﻬﺎی 
PTA K ﺑـﺎ ﺳـﺎﯾﺮ ﻣﮑﺎﻧﯿﺴـﻤﻬﺎی yrujni RI ﻧﻈـﯿﺮ اﻓﺰاﯾـﺶ 
ﮐﻠﺴﯿﻢ داﺧﻞ ﺳﻠﻮل و ﺳﯿﺴﺘﻢ رﻧﯿﻦ ـ آﻧﮋﯾﻮﺗﻨﺴﯿﻦ را ﺑﺮرﺳﯽ 
ﮐﺮده و در ﻣﻘﺎﻻت ﺑﻌﺪی اراﺋﻪ ﻧﻤﺎﺋﯿﻢ.  
 
ﺗﻘﺪﯾﺮ و ﺗﺸﮑﺮ 
    ﺑﺪﯾـﻦ وﺳـﯿﻠﻪ از ﻫﻤﮑ ـــﺎری ﺑﺴــﯿﺎر ﺻﻤﯿﻤﺎﻧــﻪ ﻣﻌــﺎوﻧﺖ 
ﭘﮋوﻫﺸﯽ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ اﯾﺮان ﺗﺸـﮑﺮ و ﻗﺪرداﻧـﯽ ﺑـﻪ 
ﻋﻤﻞ ﻣﯽآﯾﺪ. 
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THE ROLE OF ATP SENSITIVE K+ CHANNELS (KATP) ON ISCHEMIA REPERFUSION
INDUCED RENAL INJURY IN RATS
                                                     I                                  II                                             III                                         IV
A. Hesami, MD     M. Asgari, MD    H. Homayonfar, Ph.D    *H.R. Pazoki, Ph.D
ABSTRACT
    The precise mechanism of ischemia reperfusion (IR) injury is not fully understood. Recent studies on
Rat myocardium revealed that activation of the K ATP channels inhibits this process. The goal of this
study is finding the same effect of K ATP channels on IR injury, in rat kidney. In this study the effects of
K ATP agonist (Diazoxide) and K ATP antagonist (Glibenclamide) plus a K ATP independent vasodilator
(Hydralazin) on ischemia reperfusion injury examined. Female rats of 200-250 g were anesthesized and
used for study. Different doses of Diazoxide (1, 5, 15mg/kg) and Glibenclamid (1, 5, 10mg/kg) and
hydralazin (1, 3, 15mg/kg) were used (SC) 120 minutes prior to the initiation of IR. Kidneys were
removed and checked histologically for the grading of injury. Diazoxide (5mg/kg) prevented these lesions.
Different doses of Glibenclamide and hydralazine failed to prevent IR injury. Diazoxide is also a
vasodilator agent but failure of hydralazine to prevent the injury revealed that vasodilation was not the
exact mechanism of action of Diazoxide.
Key Words:   1) Renal ischemia    2)Reperfusion(IR)    3) KATP channels     4) Hydralazine
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